治療に難渋し髄膜播種をきたした小腸原発びまん性大細胞型Ｂ細胞リンパ腫の1例 by 矢島 秀教 et al.
要 旨
症例は59歳男性。下腹部の膨満を主訴に来院した。当院外科で施行した腹腔内腫瘤の生検の結果、びまん性
大細胞型Ｂ細胞リンパ腫（DLBCL）と診断された。R-CHOP療法６コース施行するも CRに至らず、サルベー
ジ療法として R-DeVIC療法を３コース施行した。病変は回腸末端に限局して残存しており、回盲部切除術を施
行した。その後、評価目的で行った PET検査で右腎下極に新たな病変を認めた。追加治療として CHASER療
法を施行したところ、同病変は縮小するも腹水の貯留と小腸病変の再燃を認め、その後急激に意識状態の悪化
を認めた。頭部MRI検査では造影Ｔ１強調画像にて脳室周囲に造影効果を認め、髄液検査では髄液中にリンパ
腫細胞を認めたため、悪性リンパ腫の髄膜播種と診断した。
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緒 言
現在、消化管原発性悪性リンパ腫の標準的な治療は確
立されておらず、治療に難渋する症例も珍しくはない。
小腸原発の腸原発びまん性大細胞型Ｂ細胞リンパ腫
（DLBCL）の中で髄膜播種をきたす症例は比較的まれで
あり一般的に予後が不良である。若干の文献的考察を加
えて報告する。
症 例
【症例】59歳 男性
【主訴】下腹部膨満
【現病歴】平成21年12月より下腹部の膨満を自覚し、
徐々に増大してきたため平成22年４月に当院外科外来
を受診した。右下腹部より生検した腹腔内腫瘤では、
L26、CD79a陽性で CD3、UCHL-1陰性の中型の異型リ
ンパ球が密に増生しており、びまん性大細胞型Ｂ細胞リ
ンパ腫（DLBCL）と診断されたため、精査目的に当科紹
介となった。
【既往歴】50歳 高血圧、58歳 頭部外傷。
【家族歴】なし。 【アレルギー歴】なし。
【生活歴】喫煙１日20本、飲酒はしない。
【理学的所見】身長170cm、体重55.3kg。血圧130/80
mmHg、体温38.4度、SpO?97％、脈拍87回/分。眼瞼
結膜に貧血を認めない。眼球結膜に黄疸を認めない。表
在リンパ節腫脹を認めない。右下腹部に手術瘢痕を認め
る。下腹部がやや腫脹しているが、圧痛を認めない。
【入院時血液検査所見】白血球及び CRP高値を認めた。
また、LDH及び sIL-2Rが高値であった。肝機能障害や
腎機能障害は認めなかった（表１）。
【画像検査所見】CT検査では回腸由来と考えられる巨
大な骨盤内腫瘤を認め、腫瘤周囲の毛羽立ちもあり腹膜
播種が疑われた（図1a、1b）。頭頚部及び胸部 CT検査
ではリンパ節腫脹は認めなかった。PET検査では下腹部
に SUVmax 16以上の強い集積亢進病変を認めた（図1
c）。横隔膜上には明らかな異常集積亢進部位を認めな
かった。上部消化管内視鏡検査では悪性所見を認めず、
下部消化管内視鏡検査では大腸に異常所見を認めなかっ
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た。
【骨髄検査所見】NCC3.6×10?/μL、MgK15/μL、M/
E3.18。低形成性骨髄であるがリンパ球系細胞に明らか
な形態変化は認めなかった。
以上より、病変は回腸を主体としており、小腸原発び
まん性大細胞型Ｂ細胞リンパ腫（Ann Arbor分類?期、
Lugano分類?Ｅ期）と診断した。Age-adjusted IPI
（International Prognostic Index）は low-intermediate
 
riskであった。
【経過】平成22年５月から R-CHOP療法（リツキシマ
ブ、シクロホスファミド、アドリアマイシン、ビンクリ
スチン、プレドニゾロン）を６コース施行した。治療後
の採血検査では sIL-2Rは542U/mLで、LDHは219
IU/Lに低下した。CT検査では病変は治療前に比べると
著明に縮小傾向であったが右骨盤内に残存病変を認め
た。病変部の viabilityを評価するために PET検査を施
行したところ病巣のサイズは縮小していたが同部位に異
常集積を認め治療効果は PRと評価した。平成22年10
月よりサルベージ治療目的に R-DeVIC療法（リツキシ
マブ、デキサメタゾン、エトポシド、イホスファミド、
カルボプラチン）を３コース施行した。新たな病変の出
現はなく治療効果は SDと評価した（図2a、2b）。逆行
性小腸造影検査では回腸末端部に病変を認め、回盲弁の
口側に長さ約５cmの全周性の腸管狭窄を確認した（図2
c）。病変は回腸に限局して残存していることから、病巣
切除目的で12月下旬に回盲部切除術が施行された。平成
23年１月に行った造影 CT検査及び PET検査では、右
腎下極に新たな病変を認め、治療効果は PDと評価した。
３月中旬より追加治療として CHASER療法（シクロホ
スファミド、シタラビン、デキサメタゾン、エトポシド、
リツキシマブ）を開始したが治療抵抗性であり、腹水の
貯留及び小腸病変の再燃を認め病状のコントロールは困
難であった。６月中旬には急激な意識状態の悪化及び項
部硬直を認めた。開眼するも発語はなく、痛み刺激に対
して逃避反応を認める程度であった。採血検査では、sIL-
2Rは5250U/mL、LDHは1528IU/Lと高値であった。
頭部 CT検査及び頭部MRI検査（拡散強調画像）では脳
血管疾患は否定的であった（図3a、3b）。造影Ｔ１強調
画像では側脳室や第４脳室にそった造影効果を認め、悪
性リンパ腫の髄膜播種が示唆された（図3c、3d）。髄液
検査では、細胞数219/mm?、蛋白量1847mg/dLと増加
しており、一方で糖は４mg/dLと減少していた。細胞の
多くは、成熟リンパ球の２倍以上の核型を有する結合性
の乏しい腫瘍細胞であり、核型不正や細胞質内小空胞の
所見を認めた（図４）。なお髄液中の単純ヘルペスウイル
ス及びサイトメガロウイルスの抗体価は既感染パターン
であり、髄液培養検査は陰性であった。以上の所見より、
小腸原発のびまん性大細胞型Ｂ細胞リンパ腫の髄膜播種
と診断し、メトトレキセート15mg、シタラビン40mg、
プレドニゾロン10mgの髄注化学療法を施行した。治療
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図1 腹部 CT 検査及び PET 検査所見。
周囲の毛羽立ちを伴う小腸の壁肥厚があり、病変内部に腸管ガスを認
めた（a、b）。PET検査では腹部に強い集積亢進を認めた。頭頸部及
び胸部に異常な集積は認めなかった（c）。Gaシンチ検査でも同様に腹
部に集積を認めた。
図2 R-DeVIC 療法３コース終了後の CT 検査所見及び逆行性小腸造
影検査所見。
R-DeVIC療法３コース終了後には病巣のサイズは縮小していた（a、
b）。逆行性小腸造影検査では約５cmにわたり回腸末端の狭窄を認め
た（c）。
図3 意識障害出現時の頭部 CT 及びMRI検査所見。
頭部 CT検査（a）及び頭部MRI検査（拡散強調画像）（b）では脳血
管疾患は否定的であった。造影 T1強調画像では脳室に沿って造影効
果を認めた（c、d）。
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直後は一時的に意思の疎通が可能になったが、その後、
呼吸状態が急激に悪化して、意識障害が出現してから９
日目に永眠された。
考 察
Dawson IM らは消化管原発悪性リンパ腫を「①表在
リンパ節の腫大がない。②縦隔リンパ節腫大がない。③
白血球数やその分画に異常がない。④消化管病変が主体
で、転移は所属リンパ節に限局している。⑤肝、脾に腫
瘍がない。」と定義した??。しかし近年は、Lewin KJらに
よって、消化管に限局する病変のみならず、「消化管に主
病巣が存在する、あるいは消化器症状のあるもの」と考
えられるようになった??。本症例は、周囲のリンパ節腫脹
を伴う小腸を主体とした病変であったことから小腸を原
発とする悪性リンパ腫と考えた。
小腸原発悪性リンパ腫の好発年齢は55歳から60歳で
あり、男性に比較的多い。臨床症状は腹痛、腫瘤触知、
イレウス、体重減少、下血の頻度が高い??。高田らの消化
管原発悪性リンパ腫の病理学的検討によると、2504例の
消化管原発悪性リンパ腫のうち2414例がＢ細胞性悪性
リンパ腫である。その中で、びまん性大細胞型Ｂ細胞リ
ンパ腫（DLBCL）の703例の内訳は、胃（508例）、十二
指腸（46例）、大腸・直腸（81例）、小腸（66例）、食道
（２例）であり、胃の病変が圧倒的に多い。病変部位別頻
度では、小腸の病変はＢ細胞性悪性リンパ腫のわずか
5.5％であり、組織学的には DLBCLが多い??。
Gutie?rrez-Garcı?a Gらは、主に胃原発のびまん性大細
胞型Ｂ細胞リンパ腫（DLBCL）を対象とした33例に対
して R-CHOP療法を施行したところ、CR90％、５年無
病生存率76％、５年生存率90％と報告している??。一方
で、小腸原発悪性リンパ腫の予後は５年生存率58％であ
り一般的に予後不良であるが??、中でも本症例のように
DLBCLの治療成績や予後に関する報告は少ない。小腸
原発悪性リンパ腫の予後が悪い理由としては発見時に進
行例が多いことがあげられる。
DLBCLの症例の中で中枢神経系に再発するのはわず
か６～７％程度であり????、本症例のように脳実質に再
発することなく髄膜播種のみをきたす症例はその24～
29％である???。診断から再発までの期間は海外の報告で
は比較的短期間であったが、本邦の報告では20.5カ月で
あった。予後は中枢神経系の再発から２～５ヶ月であっ
た。本症例では、診断から約14か月で中枢神経系に再発
を認めており、発症から９日という短期間の間に死亡し
ており、髄膜播種後の病状の進行が極めて早かったと考
えられる。中枢神経系に再発する危険因子は、本症例の
ようにAnn Arbor分類で Stage?の症例に多く、病変
部位に関しては節外病変で有意に多く認められる。また、
末梢血リンパ球の減少や LDH高値も指摘されており、
本症例でも LDHの値は高値を示していた。治療に関し
ては初回治療にて CRに至らなかった症例やリツキシマ
ブ未使用の症例が危険因子として指摘されている。本症
例の様な中枢神経系に再発をきたす可能性のあるハイリ
スク症例では、神経学的異常所見に注意するとともに、
定期的に頭部 CT検査あるいはMRI検査を施行するこ
とが望ましいと考えられる。
結 語
小腸原発びまん性大細胞型Ｂ細胞リンパ腫の髄膜播種
をきたした一例を経験した。小腸原発の悪性リンパ腫に
よる中枢神経系の再発は比較的まれであり、貴重な症例
と考え報告する。
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